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I. Grundlage des Berichts 



Hinsichtlich der Bestandteile der internationalen Anmeldung (Ersatzblatter, die dem Anmeldeamt auf erne 
Aufforderung nach Artikel 14 bin vorgelegt wurden, gelten im Rahmen dieses Benchts als u*pwngflM 
eingereicht" und sind ihm nicht beigefugt, weil sie keine Anderungen enthaiten (Regeln 70, 16 und 70.17)/. 



Beschreibung, Seiten 

1 _1 3 in der ursprGnglich eingereichten Fassung 
Anspruche, Nr. 

1 „ 7 eingegangen am 30.09.2004 mit Schreiben vom 28.09.2004 
Zeichnungen, Blatter 

1/4.4/4 in der ursprGnglich eingereichten Fassung 

2 Hinsichtlich der Sprache: Alle vorstehend genannten Bestandteile standen der Behorde in der Sprache, in der 
' die intemationale Anmeldung eingereicht worden ist, zur Verfugung Oder wurden in dieser eingereicht, sofern 

unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 

Die Bestandteile standen der Behorde in der Sprache: zur Verfugung bzw. wurden in dieser Sprache 
eingereicht; dabei handelt es sich um: 

□ die Sprache der Obersetzung, die fGr die Zwecke der internationalen Recherche eingereicht worden ist 
(nach Regel 23.1(b)). 

□ die Veroffentlichungssprache der internationalen Anmeldung (nach Regel 48.3(b)). 

□ die Sprache der Obersetzung, die fur die Zwecke der internationalen vorteufigen Prufung eingereicht 
worden ist (nach Regel 55.2 undfoder 55.3). 

3 Hinsichtlich der in der internationalen Anmeldung offenbarten Nucleotid- undfoder Aminosauresequenz ist die 
intemationale voriaufige Prufung auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt worden, das: 

□ in der internationalen Anmeldung in schriftlicher Form enthaiten ist. 

□ zusammen mit der internationalen Anmeldung in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 
bei der Beh6rde nachtraglich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 

H bei der Behorde nachtraglich in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

H Die Erklarung, daB das nachtraglich eingereichte schrrftliche Sequenzprotokoll nicht uber den 

Offenbarungsgehalt der internationalen Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht, wurde vorgelegt. 

El Die Erklarung, daB die in computerlesbarer Form erfassten Informationen dem schriftlichen 
Sequenzprotokoll entsprechen, wurde vorgelegt. 

4. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung, Seiten: 

0 Anspruche, Nr.: 8 and 9 

□ Zeichnungen, Blatt: 
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5 □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstellt worden, da diese aus den 
angegebenen GrQnden nach Auffassung der Behorde Qber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)). 

(Auf Ersatzblatter, die sotche Anderungen enthalten, ist unter Punkt 1 hinzuweisen; sie sind diesem Bericht 
beizufQgen.) 

6. Etwaige zusatzliche Bemerkungen: 

V Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderlschen Tatigkeit und der 
" gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und ErWarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1. Feststellung 

Neuheit (N) Ja: Anspruche 1-7 

Nein: Anspruche - 

Erfinderische Tatigkeit (IS) Ja: Anspruche - 

Nein: Anspruche 1-7 

Gewerbliche Anwendbarkeit (IA) Ja: Anspruche: 1-7 



Nein: Anspruche: - 



2. Unterlagen und Erkiarungen: 
siehe Beiblatt 
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Zu Punkt II 
Prioritat 

Der Internationale Vorlaufiger Prufungsbericht wird erstellt davon ausgehend, daB die 
Prioritat der Anmeldung gultig ist. Der Anmelder wird jedoch darauf hingewiesen, daB 
Dokumente die im intemationalen Recherchenbericht als U E" oder "P,X D zitiert sind, in 
der nationalen/regionalen PrQf ungsphase relevant werden konnen. 



Zu Punkt V 

Re gmndete Feststellun q hinsichtlich der Neuheit. der erfinderischen Tgtiqkeit 
ynd der oewerblichen An w endbarkeit: Unterlaqen und Erklarunqen zur StQtzunq 
digger Feststellunq 



V-1). Der Stand der Technik. 

In diesem Bescheid werden folgende, im Recherchenbericht zitierte Dokumente (D) ge- 
nannt; die Numerierung wird auch im weiteren Verfahren beibehalten: 

D1: WO-A-0029850 
D2:WO-A-01 07473 

D3: C. Hetenyi, et al., Biochemical and Biophysical Research Communications, 12th 

of April 2002, Vol. 292(4), Seiten 931-936. 
D4: L.O. Tjemberg, et al., The Journal of Biological Chemistry, 1997, Vol. 272(9), 

Seiten 12601-12605. 

D5: E.M. Sigurdsson, et al., Journal of Neuropathology and Experimental Neurology, 

2000, Vol. 59(1), Seiten 11-17. 
D6: C. Soto, et al., Biochemical and Biophysical Research Communications, 1996, 

Vol. 226, Seiten 672-680. 
D7: WO-A-01 07474 



V-2). Artikel 33(2) PCT. 

In keiner Offenbarung wird das erfindungsgemaBe Verfahren zum Nachweis 
pathologisch veranderter Prionproteine (PrP 80 ) unter Verwendung der 
erfindungsgemassen B-Faltblatt-bindenden Molekule beschrieben. 
Die Anspriiche 1 und 5 sowie die auf diese zuruckbezogenen Anspriiche 2 bis 4 bzw. 
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Anspruche 6 und 7 sind somit neu gegenuber D1 bis D7. 



V-3). Artikel 33(3) PCT. 

Die voriiegende Anmeldung erfullt nicht die Erfordemisse des Artikels 33(1) PCT, weil 
der Gegenstand der Anspruche 1-7 nicht auf einer erfinderischen Tatigkeit im Sinne 
von Artikel 33(3) PCT beruht. 

V-3.1). D1 wird als nachstliegender Stand derTechnik angesehen und offenbart ein 
Verfahren zum Nachweis von Prion-Proteinen umfassend die Schritte: a), eine 
Behandlung des Prion-Proteins zur Erleichterung der Extraktion oder Bindung an 
Antikorper, b). das Abfangen von PrP durch PrP-bindende Antikorper und die 
Inkubation mit einem Detektionsantikorper, und c). die Bestimmung des Signales des 
an den festen Trager gekoppelten Detektionsantikorper (Anspruche 1-9). 
Der Gegenstand der Anspruche 1-4 unterscheidet sich dadurch, daB B-Faltblatt- 
bindenden Molekulen zum Abfangen von pathologisch veranderten Prion-Proteinen 
benutzt werden. 

Die mit der vorliegenden Erfindung zu losende Aufgabe kann somit der Bereitstellung 
eines Verfahrens zum Nachweis pathologisch veranderter Prion-Proteinen (PrP 80 ), 
welche eine erhohte Sensitivitat zur PrP^aufweisen, gesehen werden. 
Die Behauptung der Anmelderin, dass mit Hilfe des erfindungsgemaBen Verfahrens 
bisher nicht nachweisbare Konzentrationen an pathologisch veranderten Prion- 
proteine (PrP 80 ) zu einem fruhen Zeitpunkt im Verlauf der Infektion nachgewiesen 
werden konnen, ist nicht mit Daten belegt worden und somit konnen diese 
erfindungsbegriindende Effekte nicht geltend gemacht werden. Die mit der 
vorliegenden Erfindung zu losende Aufgabe bleibt somit der Bereitstellung eines 
Verfahrens zum Nachweis pathologisch veranderter Prion-Proteinen (PrP 80 ) und nicht 
der Bereitstellung eines verbesserten Verfahrens zum Nachweis pathologisch 
veranderter Prion-Proteinen (PrP 80 ). 

D2 offenbart jedoch, daB 6-Faltblatt-bindenden Molekiile, oder B-sheet breakers 
(BSB) zum Nachweis von Prion-assoziierten Enzephalopathien, wie Bovine 
Spongiform Encephalopathy (BSE), Creutzfeldt-Jakob Disease (CJD) und Kuru sehr 
nutzlich sein konnen (Seite 1, Zeile 1 1-Seite 2, Zeile 7; Seite 1 1 , Zeile 11-15). 
AuBerdem werden B-Faltblatt-bindende Peptiden in Affinitatschromatografie zum 
Abfangen von Peptide mit einer Affinitat zur B-Faltblatt Strukturen verwendet. Das an 
die B-Faltblatt-bindende Peptide gebundene Material konnte danach eluiert werden 
(Seite 36, Zeile 27-Seite 37, Zeile 11). Der Fachmann ist sich der Tatsache, dass 
PrP 8C einen erhohten B-Faltblatt-Anteil hat und deswegen eine erhohte Affinitat fur B- 
Faltblatt Strukturen besitzt, bewusst. In diesen Zusammenhang wird auf bzw. Seite 35, 
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Zeile 1-4 hingewiesen, was fur den Fachmann eine deutliche Anregung fur die 
Benutzung der B-Faltblatt-bindenden Peptide im erfindungsgemassen Verfahren 
darstellt. Daher wurde er einfach sein bisheriges Nachweisverfahren mit der 
Affinitatschromatografie zum Abfangen von Peptiden mit einer Affinitat zur B-Faltblatt 
Strukturen, kombinieren und so zu einem Verfahren zum Nachweis mit der urn zu 
einen Verfahren zum Nachweis pathologisch veranderter Prion-Proteinen (PrP 80 ) mit 
einer erhdhten Sensitivitat zur PrP 80 zu gelangen (Siehe D2). Er wurde jetzt einfach 
sein. Demzufolge handelt es sich nur urn eine von mehreren naheliegenden 
Moglichkeiten, aus denen der Fachmann ohne erfinderisches Zutun den Umstanden 
entsprechend auswahlen wurde, urn die gestellte Aufgabe zu losen, i.e die 
Bereitstellung eines Verfahren zum Nachweis pathologisch veranderter Prion- 
Proteinen (PrP 80 ). Aus diesem Grund kann die in den AnsprCiche 1-4 der vorliegenden 
Anmeldung vorgeschlagene Ldsung nicht als erfinderisch betrachtet werden (Artikel 
33(3) PCT). 

V-3.2). Der Stand der Technik beschreibt verschiedene Peptide mit einer 6-Faltblatt- 
bindenden Funktion, u.a. RVVIAn (= chemisch modifizierte SEQ ID No. 1) und 
GWIAn (= chemisch modifizierte SEQ ID No. 6) (D3: Seite 931 , Spalte 2, Absatz 3; 
Figur 3 und Seite 935, Spalte 1 , Absatz 1), KLVFF (= SEQ ID No. 2) (D4: 
Zusammenfassung), iAB5 (= SEQ ID No. 3) (D5: Zusammenfassung und D6: Figur 1; 
Tabelle 1; Seite 677, Zeile 1-4; Seite 678, Absatz 3). 

KLVFF (= SEQ ID No. 2) (D2: Seite 1 , Zeile 1 1 -Seite 2, Zeile 7; Seite 35, Zeile 1-4) 
und iAB5 (= SEQ ID No. 3)(D5: Seite 16, Spalte 2, Absatz 3) werden sogar zur 
Behandlung von Prion-assoziierten Erkrankungen verwendet. 

Obwohl es sich bei den in D2 bzw. D7 beschriebenen Verfahren urn die Verwendung 
der KLVFF-Sequenz (= SEQ ID No. 2) handelt, scheint das ihnen zugrundeliegende 
Prinzip allgemein anwendbar zu sein, der Fachmann wurde dementsprechende 
andere B-Faltblatt bindende Peptide wie SEQ ID No. 1, SEQ ID No. 3 und SEQ ID No. 
6 ausprobieren. Aus diesem Grund kann auch die Verwendung der Oligopeptide, die 
eine Aminosauresequenz gemaB SEQ ID No. 1 , SEQ ID No. 3 oder SEQ ID No. 6 
haben in einem Verfahren zum Nachweis von PrP 80 gemaB Anspruch 1-4 nicht als 
erfinderisch betrachtet werden. 

V-3.3). D7 offenbart die Verwendung von D-Aminosauren enthaltenden Peptiden, 
welche eine Affinitat zur B-Faltblatt Strukturen aufweisen. Es sollte bemerkt werden, 
daB D7 bezuglich der Verwendung von B-Faltblatt-bindenden Molekiile zum Nachweis 
von Prion-assoziierten Enzephalopathien und der Verwendung von B-Faltblatt- 
bindenden Molekulen in Affinitatschromatografie zum Abfangen von Peptiden mit einer 
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Affinitat zu B-Faltblatt Strukturen fast identische Kenntnisse offenbart wie D2 und 
ebenso als der nachstliegende Stand der Technik angesehen werden kann. 

V-3.4). Der Kit zum Nachweis von pathologisch veranderten Prion-Proteinen (Pri 3 * 50 ) 
der Patentansprflche 5-7 beruht auf technischen Merkmalen eines berelts als nicht- 
erfinderisch betrachteten Verfahrens, und wird dementsprechend als fur den 
Fachmann naheliegend angesehen. 

V-4). Artikel 33(4) PCT. 

Das Verfahren und der Kit zum Nachweis von pathologisch veranderten Prion- 
Proteinen (PrP 80 ) gelten als gewerblich anwendbar, weil ihr Gegenstand hergestellt 
Oder benutzt werden konnen und erfullen somit die Erfordemisse des Artikels 33(4) 
PCT. 
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Patentanspriiche 

1. Verfahren zum Nachweis von pathologisch veranderten Prion-Proteinen (PrP 5 *), 
umfassend die Schritte, 

a) Inkubieren einer Probe mit einem festen Trager, wobei der feste Trager mit einem 
p-Falrolatt-bindenden Molekul gekoppelt ist, wobei das p-Faltblatt-bindende 
Molekul ein Oligopeptid, ausgewahlt aus der Gruppe bestehend aus Oligopeptiden 
der Aminosauresequenzen gemaB SEQ ID NO: 1 bis 10, oder ein substituierter 
heterocyclischer Aromat, ausgewahlt aus der Gruppe bestehend aus Thioflavin T, 
Baicalin und Quercitrin, ist 

b) Entfernen der nicht an den p-Faltblatt-bindenden Molekiilen gebundenen 
Probenb estandteile, und 

c) Nachweis pathologisch veranderter Prion-Proteine (PrP 86 ) der an den p-Faltblatt- 
bindenden Molekiilen gebundenen Probenbestandteile. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, wobei die Probe vor Schritt a) einer Proteinase- 
Behandlung unterzogen wird. 

3. Verfahren nach einem der vorhergehenden Ansprttche, wobei der feste Trager ein 
sphansches Polymer, eine Plastik-Oberflache, Kieselgel-beschichtete Glasplatte, 
Kapillare oder Membran ist. 



4. Verfahren nach einem der vorhergehenden Ansprttche, wobei der Nachweis mittels 
eines immunologischen Nachweisverfahrens durchgefuhrt wird. 

5. Kit zum Nachweis von pathologisch veranderten Prion-Proteinen (PrP Sc ), umfassend 
mindestens einen festen Trager gekoppelt mit 0-Faltblatt-bindenden Molekttlen, 
Wasch- und Elutionsldsungen und einem Nachweissystem. 
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6. Kit nach Anspruch 5r wobei das Nachweissystem ei^^Pbunologisches 

Nachweissystem ist und einen zweiten festen Trager, der mit einem anti-PrP- 
Antikorper beschichtet ist, einen Enzym-markierten Zweit-Antikorper und Substrat- 
und Stopplosungen umfasst. 

7. Kit nach Anspruch 5 oder 6, wobei ein fester Trager in einer Einwegsaule gepackt ist 
und der zweite feste Trager eine Mikrotiterplatte ist. 
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This international preliminary examination report has been prepared by this International Preliminary Examining Authority 
and is transmitted to the applicant according to Article 36. 



2. This REPORT consists of a total of 



. sheets, including this cover sheet 



This report is also accompanied by ANNEXES, i.e., sheets of the description, claims and/or drawings which have been 
amended and are the basis for this report and/or sheets containing rectifications made before this Authority (see Rule 
70.16 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT). 

These annexes consist of a total of 2 



3. This report contains indications relating to the following items: 

Basis of the report ■ 
Priority 

Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 
Lack of unity of invention 

Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 

Certain documents cited 
Certain defects in the international application 
Certain observations on the international application 
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in 
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V 
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□ 



Date of submission of the demand 

13 January 2004 (13.01.2004) 


Date of completion of this report 

14 October 2004 (14.10.2004) 


Name and mailing address of the IPEA/EP 
Facsimile No. 


Authorized officer 
Telephone No. 
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1. With regard to the elements of the international application:* 
[ | the international application as originally filed 

the description: . 

p a g es 1-13 » as originally filed 

- ~" , filed with the demand 



^^^^ International applicatio 

SUPUmination report P^jMfcP; 



plication No. 

)3/002249 



Basis of the report 



pages 



pages , filed with the letter of 



the claims: 



, as originally filed 

pag^ , as amended .(together with any statement under Article 19 
_ _ - ■ ^ fi j ec j wim me demand 



pages 
pages 

pages 

pages W filed ™* the letter nf 30 September 2004 (30.09.2004) 

the drawings: 

pages 1/4-4/4 > ™ originally filed 



, filed with the demand 



pages , filed with the letter of , 

| | the sequence listing part of the description: 

pages » as originally filed 

pages , filed with the demand 

filed wim the letter of 



2. With regard to the language, all the elements marked above were available or furnished to this Authority in the language in which 
the international application was filed, unless otherwise indicated under this item. 

These elements were available or furnished to this Authority in the following language _ which is: 

| | the language of a translation furnished for the purposes of international search (under Rule 23 . 1 (b)). 
!__ ] the language of publication of the international application (under Rule 48.3(b)). 

| | the language of the translation furnished for the purposes of international preliminary examination (under Rule 55.2 and/ 
or 55.3). 

With regard to any nucleotide and/or amino acid sequence disclosed in the international application, the international 
preliminary examination was carried out on the basis of the sequence listing: 

| | contained in the international application in written form. 

[ | filed together with the international application in computer readable form. 

furnished subsequently to this Authority in written form. 

furnished subsequently to this Authority in computer readable form. 

The statement that the subsequently furnished written sequence listing does not go beyond the disclosure in the 
international application as filed has been furnished. 

The statement that the information recorded in computer readable form is identical to the written sequence listing has 
been furnished. 

k dl The amendments have resulted in the cancellation of: 

□ 

the description, pages 



the claims, Nos. 8 and? 

1 I the drawings, sheets/fig 



□ This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered to go 
beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)).** 

* Replacement sheets which have been fitrnished to the receiving Office in response to an invitation imder Article 14 are referred to 
in this report as "originally filed" and are not annexed to this report since they do not contain amendments (Rule 70.16 
and 70.17). 

**Any replacement sheet containing such amendments must be referred to under item 1 and annexed to this report. 
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Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 



Statement 
Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (IA) 



Claims 
Claims 

Claims 
Claims 

Claims 
Claims 



1-7 



1-7 



1-7 



YES 
NO 
YES 
NO 

YES 
NO 



Citations and explanations 



1. Prior art 

This report makes reference to the following search report 
citations (D) ; the same numbering will be used throughout 
the proceedings: 

Dl: WO-A-0029850 
D2: WO-A-0107473 

D3: C. Hetenyi et al.. Biochemical and Biophysical 

Research Communications, 12 April 2002, 

Vol. 292 (4) , pages 931-936 
D4: L.O. Tjernberg et al., The Journal of Biological 

Chemistry, 1997, Vol. 272(9), pages 12601-12605 
D5: E.M. Sigurdsson et al., Journal of 

Neuropathology and Experimental Neurology, 2000, 

Vol. 59(1), pages 11-17 
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2. PCT Article 33(2) 

No disclosure describes the claimed method of detecting 
pathologically modified prion proteins (PrP Sc ) using the 
claimed p pleated sheet-binding molecules. 

Therefore claims 1 and 5 and claims 2 to 4 and 6 and 7, 
which refer back to claims 1 and 5, respectively, are 
novel with respect to documents Dl to D7 . 

3. PCT Article 33(3) 

The present application does not meet the requirements of 
PCT Article 33(1) since the subject matter of claims 1 to 
7 does not involve an inventive step within the meaning of 
PCT Article 33 (3) . 

3.1 Dl is considered the closest prior art and discloses a 
method of detecting prion proteins which comprises the 
following steps: 

a) treatment of the prion protein to facilitate extraction 
or binding to antibodies; 

b) capture of PrP by PrP-binding antibodies and incubation 
with a detection antibody; and 

c) determining of the signal from the detection antibody 
coupled to the solid carrier (claims 1 to 9) . 

The subject matter of claims 1 to 4 differs therefrom in 
that P pleated sheet-binding molecules are used to capture 
pathologically modified prion proteins. 

Therefore the problem to be solved by the present 
invention can be considered that of devising a method of 
detecting pathologically modified prion proteins (PrP Sc ) 
which have increased sensitivity to PrP Sc . 
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No data have been provided to support the applicant's 
assertion that the claimed method enables concentrations 
of pathologically modified prion proteins (PrP Sc ) which 
hitherto could not be detected to be detected earlier 
during the course of infection and thus these invention- 
substantiating effects cannot be justified. Therefore the 
problem to be solved by the present invention is still 
that of devising a method of detecting pathologically 
modified prion proteins (PrP Sc ), not the devising of an 
improved method of detecting pathologically modified prion 
proteins (PrP Sc ) . 

However, D2 states that p pleated sheet-binding molecules 
or (3 sheet breakers (BSB) can be very useful for detecting 
prion-associated encephalopathies/ such as bovine 
spongiform encephalopathy (BSE) , Creutzf eld- Jakob disease 
(CJD) and Kuru (page 1, line 11, to page 2, line 7; page 
11, lines 11 to 15) . Moreover, p pleated sheet-binding 
peptides are used in affinity chromatography to capture 
peptides that have affinity for p pleated sheet 
structures. The material bound to the p pleated sheet- 
binding peptides can then be eluted (page 36, line 27, to 
page 37, line 11) . A person skilled in the art is aware 
that PrP Sc has a greater p pleated sheet portion and 
therefore has greater affinity for P pleated sheet 
structures. In this context, reference is made to page 35, 
lines 1 to 4, which would clearly prompt a person skilled 
in the art to use the p pleated sheet-binding peptides in 
the method according to the invention. He would therefore 
simply combine the previous detection method with affinity 
chromatography in order to capture peptides having 
affinity for p pleated sheet structures, and thus easily 
arrive at a method of detecting pathologically modified 
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prion proteins (PrP Sc ) having increased sensitivity to 
PrP Sc (see D2) . Therefore this is only one of several 
obvious possibilities from which a person skilled in the 
art would choose, according to the circumstances, to solve 
the problem of interest - devising a method of detecting 
pathologically modified prion proteins (PrP Sc ) - without 
thereby being inventive. Consequently the solution 
proposed in claims 1 to 4 of the present application 
cannot be considered inventive (PCT Article 33(3)). 

3.2 The prior art describes various peptides having a 0- 
pleated sheet-binding function, inter alia RWIAn (= 
chemically modified SEQ ID No. 1) and GWIAn (= chemically 
modified SEQ ID No. 6) (D3: page 931, column 2, paragraph 
3; figure 3, and page 935, column 1, paragraph 1), KLVFF 
(= SEQ ID No. 2) (D4: abstract), and iAP5 (= SEQ ID No. 3) 
(D5: abstract; and D6: figure 1; table 1; page 677, lines 
1 to 4; page 678, paragraph 3). 

KLVFF (= SEQ ID NO. 2) (D2 : page 1, line 11, to page 2, 
line 7; page 35, lines 1 to 4) and 1AP5 (= SEQ ID No. 3) 
(D5: page 16, column 2, paragraph 3) are even used to 
treat prion-associated diseases. 



Although the methods described in D2 and D7 concern the 
use of the KLVFF sequence (= SEQ ID No. 2), the underlying 
principle appears to be generally applicable, and a person 
skilled in the art would accordingly try out other P 
pleated sheet-binding peptides, such as SEQ ID No. 1, SEQ 
ID No. 3 and SEQ ID No. 6. Therefore, the use of the 
oligopeptides having an amino acid sequence according to 
SEQ ID No. 1, SEQ ID No. 3 or SEQ ID No. 6 in a method of 
detecting PrP Sc according to claims 1 to 4 cannot be 
considered inventive. 
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3.3 D7 discloses the use of peptides containing D-amino 
acids having affinity for p pleated sheet structures. It 
should be noted that, as concerns the use of p pleated 
sheet-binding molecules for detecting prion-associated 
encephalopathies and the use of p pleated sheet-binding 
molecules in affinity chromatography for capturing 
peptides having affinity for p pleated sheet structures, 
D7 discloses practically the same information as D2 and 
can likewise be considered the closest prior art. 

3.4 The kit for detecting pathologically modified prion 
proteins (PrP Sc ) according to claims 5 to 7 is based on 
technical features of a method which is considered non- 
inventive, and is accordingly considered obvious for a 
person skilled in the art. 

4. PCT Article 33(4) 

The method and kit for detecting pathologically modified 
prion proteins (PrP Sc ) are considered to have industrial 
applicability since their subject matter can be made or 
used. They thus meet the requirements of PCT Article 



33(4) . 
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